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A bő r immunrendszeré nek vizsgáIata rosaceában
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AzlL-J-szerí i Thymic Stromal Lymphopoietin (TSLP) citokin a
bé l epithelsejtjeiben kis koncentrációban expresszálódva tolerogé n
hatással bí r, í gy szerepet 1átszlk a bé l homeosztázis szabályozásá-
ban. Ezzel szemben human bórben csak patológiás körülmé nyek kö-
zött, atopiás dematitisben (AD) í rták le, nagy mennyisé gben, T hel-
per 2-polarizációt indukálva. Kí sé rleteink cé lja, hogy topotógiailag
elí é rő  bő í í eí iJletekrő l [ faggyú mirigy gazdag (FMG) é s szegé ny(FMSZ)]  származó egé szsé ges é s rosaceás bő rmintákban vizsgáljuk
a TSLP expresszióját gé n- é s fehé rjeszinten, iiletve detektáljuk é s
összevessük a T é s dendritikus sejtek (DC) számat az emlí tett min-
tákban, mivel a TSLP közvetve e sejteken keresztül fejti ki hatását.
Kí sé rleteinkhez 8 rosaceás illetve 8 egé szsé ges kontrollból FMG
é s FMSZ területekrő l nyertünk biopsziákat. A biopszi; í k felé t im-
munhisztoké miai (IHC) vizsgálatra használtuk TSLP, CD3+  T sejtek
é s CDllc+  DCk detektálása cé I jából. A metszetek digií alftálása
után a kié tté kelé s Pannoramic Viewer szoftverrel törté nt. A biopsziák
másik felé bő l mRNS-t izoláltunk, hogy kvantitáljuk a TSLP gé n
expresszióját qPCR-ral, A stratum comeum (SC) TSlP-memyisé gé t
szinté n detektáltuk immuncitoké miai módszerrel tape stripping-es
mintavé telt követő en.
Első ké nt mutattuk ki, hogy a TSLP fehé rje expresszálódik FMG
bő rben. Memyisé ge szignifikánsan nagyobb FMG bő rben, mint a
FMSZ bő rben, A rosaceás mintrák TSLP tartalma csökkent az FMG
mintákhoz ké pest é s szignifikánsan nagyobb, mint a FMSZ minták-
ban. A SC TSLP szintek vizsgáIaí a az IHC-s vizsgálatainkkal párhu-
zamos eredmé nyt mutatott. Gé nszinten nem találtunk szignifikráns
különbsé get a minták TSLP expressziója között. A FMG é s rosaceás
minták T sejt é s DC számai szignifikánsan nagyobbak a FMSZ min-
táké hoz ké pest, illetve a rosaceás mintr4k T sejt é s DC tartalma szig-
nifikánsan magasabb a FMG mintáké hoz viszonyí tva,
A TSLP jelenlé te FMG bő rben é s a hozzá társuló emelkedett T
sejt ós DC szám gyulladásmentes kömyezetben alTa utal, hogy a
TSLP-nek alacsony koncentrációban a bé l epithelium mellett a bő r-
ben is tolerogé n szelepe lehet. Alátámaszí anilátszik következteté -
sünket, hogy a rosaceára jellemző  gyulladásban a lecsökkent TSLP
szint mellé  kiugróan magas T sejt é s DC szám t i4rsul.
Dobos Gábor dr., Claudí a Richter dr., Carina Trojahn dr.,
Ulrike Blume-Peytaú  dr., Jan Kottner dr.:
Terhelé s által kiváltott változások az emberi bór é rdessé gé ben é s
szerkezeti merevsé gé ben immobilitás során
(Charité  
- Universitátsmedizin Berlin, Berlin, Né metország)
A dekubitusz idő s é s immobilis betegek gyakori bórbetegsé ge,
Jellemző en csontos felszí nek felett, mint a keí esztcsont ré gióban, a
bokán vagy a lapockák fölött jelentkezik. Kiatakulásában a fizikai
terhelé s, különöské ppen a nyomás é s lágyszövetekben kialakuló
nyí róeí ő k jelentő s szerepet játszanak. A bő r öregedé sé re jellemző
é rdessé g-növekedé s é s szerkezeti rugalmasságban í öfié nő  y áttozá-
sok sé rülé kerrrryé  teszik a bórt. Kí sé rletünk cé lja a bór terhelé sé nek
következmé nyeké nt esetlegesen kialakuló változások leí rása volt.
A helyileg illeté kes etikai bizottság által engedé lyezett exploratí v kí -
sé rletiinkben hú sz egé szsé ges, hatvan é vné ]  idő sebb önké ntesen vé gez-
t iink mé ré seket. Az önké nteseket arra ké rtiik, hogy háton fekvó hely-
zetben töltsenek 90 percet egy standard klirrikai ágyon, ellenő rzött kö-
rülmé nyek között, Bő rük é rdessé gé t é s szerkezeti rugalmasságát a fek-
vé s elő tt, majd terhelé s után azonnal é s tí z perccel ké ső bb mé ltük nem
invazí v eszközökkel a keresztcsont felett, a jobb bokián é s a háközé -
pen. Ugyanezt a protokollt megismé telttik 150 perces terhelé ssel.
A bór é rdessé ge a terhelé s uí án 78,77o-kal csökkent a jobb bokán
(p 
=  0,022), mí g a tóbbi bő rfelületen váí ozatlan maradt. A szerkeze-
t i nyú lé konyság a keresztcsont felett (p =  0,005) é s a bokán nő tt
(p 
=  0§02) a telhelé s utárr, mí g a bói rugaknat\amága \eginkább a
kertsz\cso\ \ \e\ t\ \ €st\ ttksr€pen§§.lektüe§.Nzem\ itt lt-lí \ tozí -
sok tí z perccel a terhelé s után helyreálltak.
Az é rdessé gben é s szerkezeti merevsé gben mé rt váitozások a ter-
helé s során kialakuló nagyobb szöveti deformációra utalhatnak. A
mé t elté ré sek különböző  kiterjedé se a különbözó anatómiai adottsá-
gokkal magyarázhatóak: egyré szt a stratum comeum tí zszer vasí a-
gabb a sarkon, mint más testré szeken, másré szt a szubkután zsí rpárr'
nák mé rete elté rő  az emlí tett testré szeken. Ezen elté ré sek a dekubi
tusz különböző  etiológiájára utalhatnak a különbözó testré szeken.
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, Janka Eszter Anna' , Boros Gábo/  , Beke Lí via',
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A tumor-ellenes T-sejt válasz é s a redox homeosztázis közötti
összefüggé s kután melanoma malignumban
(Debreceni Egyetem ÁOr, nOrgyOgyászati Tanszé k, Debrecen',
Debreceni Egyetem ÁOK, eatológi at Inté zet, Debrecen')
A kután melanoma malignum (CMM) prognózisa függ a tumor-
sejtek tulajdonságaitól, valamint a tumor-ellenes immunválasztól.
Molekuláris markerek használaí a, melyek jellemzik a tumorsejtek é s
mikrokörnyezet viszonyát, segí thetnek a metasztázis kockázatának
azonosí tásában é s ú j terápiás cé lpontok meghatározásában.
Osszehasonlí tottuk a citotoxikus T-sejt marker CD8 é s a redox
homeosztázis komponens hem-oxigenáz- 1 (HMOX 1 ) fehé rjé k kife-jező dé sé t átté tet nem adó (n 
=  23) é s hematogé n átté tes (n =  23) pri-
mer melanoma mintákon, retrospektí v módon szöveti microarray se-
gí tsé gé vel. Korábban ugyanezeken a mintákon vizsgáltuk a meta11o-
thionein (MT), CD68, CD163 é s CDla expressziót. Statisztikai
módszerekkel kerestünk további lehetsé ges összefüggé Seket a tumol
átté tké pző  tulajdonsága, a redox jellemzók é s a lokális immunválasz
miiyensé ge között.
Az álí é í eí  nem adó melanomákhoz ké pest aZ átté tet adó tu-
morokra jellemző  volt a tumorsejtek alacsony HMox1 expfesz-
sziója (p =  0,003), mindazonálta]  a tumofi infiltráló, HMoXl-et
expresszáló, nyú lv; í nyos morfológiát mutató sejteknek a szignifikánsan
gyakoribb elő fordulása (p=  0,039). A peritumorI í lis CD8+  sejtek jelen-
1é te szignifikánsarr gyakoribb volt hematogé n metasztázis né lkiili
CMM mintákban (p 
=  0,008). A peritumorális CDS pozitivitás együtt
járt a CD68+  (p =  0,0a8), illetve CD163+  (p =  0,003) tumol-infiltráló
sejtek hiányával. Korábbi vizsgálatunkban kimutattuk, hogy a redox
szabályozásban szinté n ré szt vevó cfuk-homeosztatikus fehé rje, a MT
tumoráI is jelenlé te, mely szignifikánsan gyakoribb volí  az átí é tet adó
tumorokban, lineárisan korrelált a CD68+  tumor-infiitráió makrofá-
gokkal (p 
=  0,003). A tumorsejtek HMOX1 pozitivitása ugyanakkor a
CD68+  (p=  0,0i9), valamint CD163+  (p 
=  0,003) tumor-irrfiltrI iló sej-
tek jelenlé té vel inverz korrelációt mutatott. Emellett, szignifikráns li-
neáris összeftiggé st találtunk a tumorális HMOXl é s a peritumorá-
lis CD8 pozitivitás (p 
=  0,01a) között. A peritumorális CDla+  sej-
tek jelenlé te konelált mind a tumorsejtek HMOX1 expressziójával
(p 
=  0,001), mirrd a peritumorális CD8 pozitivitással (p =  0,005).
Eredmé nyeink alTa utalnak, hogy a reaktí v oxigé n gyökök terme-
lódé se é s az antioxidáns ú tvonalak aktiválódása a melanomasejtek-
ben é s melanoma-asszociált immunsejtekben szerepet játszhat a tu-
mor-progresszió, illetve a tumor-ellenes lokális immunv áIasz szabá-
lyozásában.
TAMOP-4,2,2, A-11/1/ i(ONV-20I2-0031; OTKA K105872;
NK101680
Erdei Lilla' , Tax Gábor' , Bolla Beáta Szilvia' ,
Urbón Edit dr.', Kemé ny Lajos dr.l,', Szabó Korné lia dr.3:
Propionibacterium acnes-indukáI ta TLR szigná| folyamatok
negatí v szabályozóinak azonosí tása é s jellemzé se keratinociákban
(SZTE Szent-Györgyi Alber1 Klinikai Központ, Bő rgyógyászati é s
Allergológiai Klinika, Szeged', SZTE Szent-Györgyi Albert Klinikai
Központ, Klinikai Mikrobiológiai Diagnosztikai Inté zet, Szeged',
MTA-SZTE Dermatológiai Kutatócsoport, Szeged3)
A Propionibací erium acnes (P. acnes) bakté rium taga az egé szsé -
ges bő r mikroflórájának, azonban opportunista patogé nké nt lé szt ve-
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het különbözó betegsé gek kialakulásában, mint pé ldául az acne vulga-
ris patogenezise során. Ismert, hogy az epidermális keratinocitákban a
bakté rium haí ására veleszületett immun- é s gyulladásos folyamatok
indulnak a patogé nfelismerő  Toll-like receptorok (TLR) aktiválásán
keresztiil. Kevé sbé  ismert azonban ezen folyamatok negatí v szabályo-
zása, mely a folyamatok lecsendesí té se ré vé n vé delmet nyú jthat a sza-
báIyozatlan, gyakrar-r destrrrktí v jellegú  gyulladás kialakulásától. Mun-
kiánk során ezé rt cé I tll tú ztük ki már más rendszerekben már leí rt, a
TLR szignáJfolyamatok negaí í v szabályozó elemeinek (SIGIRR,
TOLLP, TNIPl é s TNFAIP3) kifejező dé sé nek jellemzé sé t humán in
vitro tenyé sztett ifimofializált keratinocitiákban (HPV-KER). Ezen
szabályozók mRNS szintű  kifejező dé sé t é s ezekváI tozását különböző
filogenetikai csoportba í artoző  P. acnes 889 (IA) é s 6609 (IB) bakté -
riumtörzsek batásfua valós idejű  RT-PCR módszerrel detektI í ltuk, fe-
hé rjeszintú  vizsgálatafukat, valamint a TLR szignálfolyamatok aktivá-
ciójának követé sé t westem blot analí zissel vé geztí k. A bakté riumke-
zelé shatására az NF-rB p65-ös alegysé gé nek mennyisé ge dózisfuggó
módon nő tt a sejtmagban, ami fokozódó TLR aktivációra uta1. A né gy
vizsgált negaí í v szabályozó mRNS szinten jelen volt a HPV-KER sej-
tekben. Közüliik a TNIP1 é s a TNMIP3 expressziója gyors, tranziens
módon emelkedett a P. acnes kezelé s hati{ siára, melynek maximumát
12 órával a kezelé st követő en mé ftük, A kiilönböző  P. acnes törzsek
hatásábarr nem találtunk jelentő s különbsé get. Emellett az alka)mazotí
bakté rium dózis emelé sé vel párhuzamosan mindké t gé n mRNS szintú
kifejező dé se fokozódott, melynek hátteré ben az NF-r< B dózisftiggő
aktivációja é s nukleáris transzlokációja ráJlhat. Fehé rje szinten a bakté -
rium kezelé s haí ására a TOLLIP mennyisé ge tranziens csökkené st,
mí g a TNFAIP3 szintje növekedé st mutatott. Eredmé nyeink arra utal-
nak, hogy keratinociákban a P. acnes mernyisé gé tő l függő en dózis-
függő  TLR aktiváció következik be. A bórsejtekben is kifejező dnek
azonban a TLR szignáltoiyamatokat negatí van szabá{ yozó molekulák,
melyeknek a gyulladásos folyamatok kontrollálása ré vé n fontos szere-
pük lehet a bő rsejtek é s a kommenzális flóra elemei közötti egyensú ly
fenntarlásában.
Fazekas Barbaral , Né meth I sNán Balázs dr.', Farkas Katalii,
Nagy Ferenc dr.', Kemé ny Lajos dr.' , Áű m É ya t lr.j, Szé ll Márta clr.o:
A humán konstitutí v fotomorfogé n protein 1 szerepet játszhat a
mikroszatellita instabilitásban humán keratinocitákban
(SZTE ÁOK, Bő rgyógyászati é s Allergológiai Klinika, Szeged',
MTA-SZTE Dermatológiai Kutatócsoport, Szeged',
MTA-Szegedi Biológiai Kutató Központ, Növé nybiológiaí  Inté zet,
Szeged3, SZTE ÁOK, Orvosi Genetikaí Inté zet, Szegedo)
A konstitutí v fotomorfogé n protein 1 (COPI) gé nt lú dfű ben
(Arabidopsis thaliana) í rták le elő ször. Egy E3 tí pusú  ubiquitin
ligázt kódol, mely számos transzkripciós faktol ploteoszóma de-
pendens degradációjában játszik szerepet. A gé n humán ortológjá-
nak (huCOP1) szerepe mé g nem teljesen í iszí ázoí í . Nem-melanóma
eredetű  bő rtumorokban a huCOPl expressziója lé zió specí ikusan
megváltozhat. Munkacsoportunk korábban kimutatta, hogy a hu-
COPl a p53 fehé rje együttmú ködő  partnefe. Real-time RT-PCR
technikával kimutattuk, hogy stabilan csendesí tett siCoPl kerati-
nociták gé nexpressziós profilja elté r a mutS homolog 2 (MSH2)
gé nkifejezódé s szintjé ben a kontroll sejteké tő l, emellett protein
szinten is váI tozás é szlelhető . A mismatch repair (MMR) gé nek,
miní  az MSH2, fontos szelepet játszanak a genomikai stabilitás
fenntarlásában. Az MMR defektusa következté ben gyakoribb a mu-
tációs ráta, ily módon fokozott rizikó lehet bő r-, é s solid belszervi
tumorok kialakulásiára, miní  az autoszomális domináns módon
öröklő dő  Muir-Tone szindrómában is. Kí sé rleti eredmé nyeink
alapján valószí nű sí thető , hogy a huCOPl az Llb-proteoszóma ú tvo-
nalon keresztü1 ké pes befolyásolni az MSH2 fehé rje kifejező dé sé t,
azonban RNS szinten a huCOPl -MSH2 relációja komplexebb sza-
bályozást felté telez. Ezé rt a huCOPl további vizsgálata í gé retes
cé lpont lehet a MMR defektus kiváltotta bő r-, é s belszervi tumorok
pathogenezí sé nek jobb megé rté sé ben.
Haluszka Dóra',', Csákány Attila', Lő rincz Kende dr.',
Bánvölgyi András dr.l , Gyöngyösi Nóra dr.', Márton Dalma',
Keszeg András' 
, 
Koloní cs Attila dr.',', Kárpáti Sarolta dr.',
Wikonkál Norbert dr.l , Szipő cs Róbert dr.',3:
,.FiberSctlpe" nemlineáris mikroszkóp alkalmazása
a bő rgJ,ógyászatban
(Semnlelu,cis Egl,etem Bő r-. Nernikórtani é s Bő rorrkológiai
Klinika. Budapest'. MTA Wigner Fizikai Kr-rtatóközpont
Szilárcltest-fizik ai é s Opti kai Inté zet, Buclapest'. R& D U ltraí 'ast
Lascrs Kfi.. Budapest')
Az Lrtí lbbi é vekjclentő s áttöré st hoztak a nertllinelí ris 3D mikrosz,
k(lpia bő r_r1,,ógyászatban törté nő  kutatiisi é s klinikai alkirlrrraziistr te-
riileté n. A bő rberr talállratci kromoí órok köze1 inliavörő s ttrrtornán1-
ban (670-1_300 nm) töné nő  
_lerjeszté se biztonságos. jclölé s né lktili
ké palkotást tesz lehető vé  nag1" té rbeli ós idő beli t 'elbontás mellett. A
jelenleg nrlrr piircon 1é vő " ós az itr vivo htrnrí ur cliagnosztikli móré -
sekhez szi-iksógcs cngeclé lyekkel renclelkező  Dermalllspect lrererrde-
zós rnóg a hag_"-,ományos szilárdtest-lé zer iónylbrrással mű kijdik. El-
teI ,jedé sé t 
.jelentő seri korlátozza a berendezé s í ra. l,alanlint nlé rete.
í g1, a nehezen rnegkiizelí t lretó teriiletek vizsgálata, illetl,e az cszköz
horclozhatósiigir korlátozolt. Mindké t szempontból jelerrtő s elő relé -
pé st jelent az 1rltalunk nerrrré giben bórgl,ó,el,ászati szempontok alap-j í n kifejlesztett ."FiberScope'' renclszcr. amel1,,ben fé rr1,,forráské nt
c_r:y. a közcl inll,avörös tartományban nű ködó optikai szí r| | é zer é s
erósí tő  rendszert. nrí g a kópalkoLáshoz egl,kisrné retű , saját í 'e.j leszté -
sí i pásztázó mikroszkópot lrasználrrnk. Az alkitlrnirzott hosszabb ser
jeszté si 1T trllárrrhossz rlé lyebb pcnctrációt é s biztclnságosabb ké pal-
kotást tesz lehető r,é . Az alkalrnazási területek közi-i1 ré szletesen be
szí lnolunk a biztorrsá_qtechnikai vizsgiilirtt lk. valaInint a kiilijrrbcizí j
imrrrunológiai jelensé gck. rnctabcllikus szindróma okozta elváltozá-
sok, é s nenr-melancima bí jrtrrmorok kal kapcscl]  alcls nré rc< sck creclnlé -
n y e i rő  l. Ere cl t né nl,eink i g azolj ák. ho gy a f e nlt o s ze ktulcl unlo s s z it] ] é  -
zere k alkalmazí rsa rnegf'elelí í  in vivo ké llirlkcrtást tesz lehetí í r,é . ezzel
segí tve eg_v í r1 dilgnosztikai cszköz fejleszté sé t é s elterjeclé sé t a cler-
n-ratológi/ lbarr.
He,qedí í s C,saba tlr. , Boros Gábor t lr.' , Enlri Es.rer', Mikó Edit dr.' ,
Karik1l Kutulitt dr.'. Entri Guln,iella dr.' , Btti Pé ter dr.",
Rentenl,il< . É l,tt t] t,.' ;
Az t,Y sugárzás hatá_sa a nitokondriulnokra
(Debreceni Egyetem AOK, Bő rgyóg1,1rszirti Tanszé k. Debrecen .
Dep.rltment of Neurosurger1,. Urriversit1, of Penns1"lvania.
Philaclelphia. USA'.
Debreceni Egyeten-r AOK. Ori,osi Veg1,,tani Inté zet. Debrecelr .
MTA-DE, ..Lerrclület" Se.itbiolcigiai ós JclátvitcI i Kutatócsoport.
Debt,ecen')
A ciklobut/ rn pirilniclin clinierek (CPD) szcrcpc az UVB sugár-
z/ ls 1l1tal kiváltott stressz-l,álaszbari kevé sbé  ktrrakterizál1. Mé g ke-
vcscbbct tudunk a CPD-k nlitokondri/ rlis metabolizlnust. r :ejt
ener_lialrllapotát (NAD-fi-ig_rrő  PARP é  s S IRT cnzi mc ket) bc fbl 1, ri-
soló hatí rsiirí ll. iVIunktrcsclllclrtunknak korábban cgy fotolií rz transz-
í 'ekciós keratinocita rlodejlt lótrchozva. microarrav kí sé r]etben si-
kcriilt kiInutatnia rr rnitokondriáI is í unkciónak é s a sejt energiaí lla-
potlinak a szab/L| 1"ozí rsí rval klpcsolt gónck CPD-Iüggő  ós -fiig_rct-
len expresszió-r,áltozlrsát. Jelen tanulnrltnl-barr több. a rl itokonclri -
á] is aktivitásra jellenlző  paranré ter vitltozi: rsirt vizsgáltuk HaCaT
keratinocití rkclrl UVB irraclií ciót (l() mJ/cm') kövctő err.6 órával a
besugárzás után a PARPl, PARP2. SIRT1, SIRT3 é s SIRT,I  izofor,-
rnák mRNS-szintjé nek növckcdósót tudtuk kilnutatni. A ló_szósi
ltfuc egl,es konplexeirrek ta_ejai (Ndufa2" Ndulb_5. ATP5g L. CYCS)
szintón miigí -lsllbban expI ,cssziilódtak. me l), összlratlgban áll tr nritt l-
kondrií rlis aktil,itást jellemző  OCR/ECAR al,án)r növekedé sé vel.
Emellett több. anyagcsere ú tvonalirkat szabáll"zó fehé ie (SIRT1,
AMPK. GSK_] . p-ACC) szcrcpót igazoltuk az UVB sugárzást kö-
vető  metabolikus r,áltozásokban. A mitokondliális cliszí rrnkcióra
jellernzó paramé terké nt rrregniil,ekedett ROS proclukciót é s nremb-
r-í npcltenci/ rl enlelkeclé st tapasztaltullk. A kapott adiitok alra utal-
nak. hogy a sc.jtck akut stresszre adott aclaptí rciós válaszának clin-
clí táslibirn kiemelt szerepe vln a nritokondriunroknlk. a rnegt'eleló
tnetabolikus változások lé tre.jötté nek. melyek az UVB által aktí van
.zlrhilr uzott l'ol1 itttt lt llrk.
lVunkánkat tár-nogatta:  TANí OP 4,2.2,A-I1/ l/KONV-20l2-003 t.
TAMOP-,1.2.2. A-11/  l/KONV-20l2-0025. OTKA K]0_5872.
PD8] .+ 73. Mcccllalura Mcc-8/20l l. Bol_vai ösztöndí j (BP)
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